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RESUMEN.- Se presenta un nuevo caso de Acrodermatitis Enteropatica 
en un lactante de 2,5 meses de vida, fruto de embarazo gemelar bivitelino pre-
termino (36 S), de aparicion gradual desde los 15 dias de vida. Habla seguido 
lactancia artificial exclusivamente desde su nacimiento, al igual que su herma-
no gemelo que no present& la enfermedad. Entre los examenes complementa-
rios destacaba una importante hipozincemia, fosfatasas alcalinas descendidas, 
alteraciones en la inmunidad celular, rasgos de inmadurez cerebral en el EEG 
y discreta atrofia vellositaria en la muestra biopsica intestinal. El Tratamiento 
con sulfate de Zinc ala dosis de 10 mgfKg/dla hizo remitir el cuadro cl{nico 
y anal{tico en pecos dias. A los 4 meses de edad abandon6 el tratamiento, 
reapareciendo a los 22 dlas los sintomas digestivos y cutaneos; la zincemia en 
ese memento era elevada (175 mcg/dl). Esta falta de relacion entre la zince-
mia y .la clinica sugiere que en la Acrodermatitis Enteropatica el defecto de 
transporte del Zn afecta no solo al enterocito sino tambien a otras celulas del 
organismo y que el criterio para mantener el tratamiento y fijar la dosis debe 
ser clinico y no analltico. PALABRA CLAVE: Acrodennatitis enteropatica. 
Zinc. 
ACRODERMATITIS ENTEROPATHICA: ZINC THERAPY 
SUMMARY.- A new case of Acrodermatitis Enteropathica in a 2,5-month-
old infant, born to biviteline twin preterm gestation (36 w), is presented. Both 
twins where exclusively fed with artificial lactation, but only one developed 
Acrodermatitis Enteropathica. Serum Zn was very low, as it was FA. We found 
some disorders on the cell-mediated immunity, EEG signs of cerebral inmatu-
rity and a ligh villii atrophy in the intestinal biopsy. Oral administration of 
Zn sulfate (10 mg/Kg/day) improved in a few days the clinical and analythical 
pattern. In 1,5 months treatment was forsaken, reappearing after 22 days the 
digestive and cutaneous symtons. Serum Zn was then rather high (175 mcg/dl). 
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Disparity between serum Zn and clinical features, suggest that in Acrodermati-
tis Enteropathica there is a lack in transport, not only in the enterocite, but 
also in other cells of the body. Discerning dose and treatment duration must 
be assessed by clinical response rather than Zn serum level. KEY WORDS: 
Acrodennatitis enteropathica. Zinc. 
La Acrodermatitis Enteropatica 
(A.E.), afecci6n individualizada por 
Darn bolt y Clos en 194 2 (1 ), se carac-
teriza c11nicamente por la aparici6n en 
el lactante, generalmente al suspender 
Ia lactancia natural, de sintomas cuta-
neos ( exantema vesiculo-bulloso de lo-
calizaci6n periorificial y acra, y alope-
cia) y de s1ntomas digestivos ( diarrea 
cr6nica inespecifica). Otras manifesta-
ciones menos caracter{sticas son ano-
rexia, irritabilidad, paroniquia, altera-
ciones del crecimiento y desarrollo, 
s{ntomas ps1quicos y alteraciones neu-
rol6gicas. Sin tratamiento Ia evoluci6n 
suele ser fatal, el enfermo fallece en 
pocos meses en estado de malnutrici6n 
grave por una infecci6n sobreafiadida. 
Hasta hace poco tiempo el uni<;o recur-
so terapeutico eficaz de que se dispo-
n{a era Ia administraci6n de leche de 
mujer, y hoy sabemos que su utilidad 
se debe a la presencia en Ia misma de 
ligandinas del Zn, que favorecen Ia 
absorci6n de este metal. En los afios 
50 se advirti6 emp1ricamente que el 
uso de hidroxiquinole1nas mejoraba 
parcial y temporalmente la enfenne-
dad (2). Actualmente se sabe que ello 
es debido a que estas drogas quelan el 
Zn favoreciendo su absorci6n intesti-
anl. En 1974 Moynahan (3) descubre 
un importante deficit de Zn en un pa-
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ciente con A.~., y desde entonces Ia 
hipozincemia sirve como dato gu{a 
para su diagn6stico, y el empleo de 
Zn ha supuesto una autentica revolu-
ci6n en su tratamiento. 
Recientemente hemos tenido oca-
si6n de estudiar un paciente afecto de 
A.E. El diagn6stico se retras6 algun 
tiempo, lo que permiti6 que la enfer-
medad se manifestase de forma flori-
da. El tratamiento con sulfato de Zn 
se sigui6 de una excelente respuesta, 
pero su suspension precoz determin6 
la reaparici6n de la sintomatolog1a 
aun cuando los niveles de zincemia 
eran todav{a nonnales. 
CASO CLINICO 
PBR, lactante hembra de 2,5 meses de 
edad, sin antecedentes familiares de interes, 
fruto de embarazo gemelar bivitelino pre-
termino (EG 36 S), y un peso al nacimien-
to de 2.230 gr, que ha seguido lactancia ar-
tificial exclusivamente. Desde los 15 dias 
de vida presenta deposiciones grumosas no 
muy llamativas, enlentecimiento de Ia cur-
va ponderal, irritabilidad persistente y una 
erupci6n cu tanea caracterizada por lesio-
nes eczema tosas y vesiculosas simetricas, 
que evolucionan hacia Ia hiperqueratosis y 
Ia descamaci6n; las lesiones se localizaron 
inicialmente en los margenes de Ia boca, ano 
y genitales, extendiendose despues a meji-
llas, nalgas, manos, codos, rodillas y pies 
(Figs. 1 y 2). En los ultimos dias habfa pre-
sentado fiebre. El cuadro cutaneo habfa 
sido catalogado como micosis y tratado al 
Figura 1. 
respecto sin exito. En el momento del in-
greso, junto a las lesiones descritas obser-
vamos alopecia, estomatitis, paroniquia y 
distrofia ungueal. Destacaba ademas gran 
irritabilidad, anorexia y escaso desarrollo 
ponderal (Peso 3.320). 
Entre los examenes complementarios 
practicados destacamos un Zn plasmatico de 
10 mcg/dl (N 80-150 mcg/d1). Hematies 
2.900.000/ml, Hb 8,6 g/dl, Leucocitos 
12.100/ml. Proteinas totales 45 g/1, (Alb. 
57%, Gamm. 6%), lgG 302 mg/dl, IgM 85 
mg/dl, IgA 35 mg/dl. Las pruebas cutaneas 
de inmunidad celular estaban alteradas: E 
Coli (+), Dermatofitos (-), Candida (-), 
Haem6philus (-),Test de las Rosetas 43%, 
Fitohemaglutininas: no crecimiento celu-
lar. FA descendidas para Ia edad: 75 mU/ 
mi. Los lipidos totales en heces estaban 
aumentados: 80 mg/g de heces, 2,4 7 g/24 h. 
Frotis de las lesiones cutaneas positivo a 
estafi!ococo y estreptococo. EEG: lentifica-
ci6n global del ritmo con algunos elementos 
hipervoltados de predominio izqdo. TAC 
Acrodermatitis enteropatica 
craneal normal. Biopsia intestino delgado: 
discreta atrofia vellositaria parcial. 
Se instaur6 tratamiento con sulfato de 
Zn por via oral a Ia dosis de 10 mg/Kg/dia, 
siguiendose una remisi6n espectacular del 
cuadro clinico y normalizandose Ia zince-
mia en pocos dias. Fue dada de alta con 
muy buen estado general y curva de peso 
ascendente, recomendandose Ia continuidad 
del tratamiento y el control peri6dico. La 
evoluci6n posterior fue inicialmente favora-
ble, siguiendose un desarrollo somatico y 
neuro!6gico normal hasta los 5 meses de 
edad, cuando reapareci6 el cuadro cutaneo, 
aunque con menor intensidad. Se comprob6 
que por error habia suspendido Ia medica-
cion. La determinacion de zincemia mostr6 
que estaba aumentada por encima de los va-
lores considerados como normales: 175 
mcg/dl. Se reanud6 el tratamiento con Zn 
desapareciendo nipidamente toda Ia sinto-
matologia. 
COMENT ARIOS 
La A.E. es una rara afecci6n con-
genita del metabolismo en la que esta 
Figura 2. 
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alterada de forma primaria la absor-
ci6n intestinal del Zn, lo cual conduce 
a una carencia organica de este oligo-
elemento esencial. La. A.E. se conside-
ra como una metabolopatia de trans-
porte incluible en el grupo de "afeccio-
nes congenitas de la absorci6n intesti-
nal" ( 4). 
El' mecanismo de absorci6n intesti-
nal del Zn es complejo y solo parcial-
mente conocido. Tiene lugar funda-
mentalmente a nivel de duodeno y de 
la parte proximal del yeyuno, y es al 
parecer de tipo activo. La absorci6n 
esta facilitada por una substancia pro-
teica de bajo peso molecular Hamada 
ZBL (Zinc-binding-ligand), que se une 
al metal formando un complejo que 
ingresa en el enterocito; la naturaleza 
exacta de esta ZBL no se conoce y 
se ha identificado con el acido pico-
11nico, con un citrato y con la prosta-
glandina E2 • En el interior del entero-
cito existe una proteina, Hamada Zn-
metalotionefna (Zn-MTN) por su alto 
contenido en cistefna, que parece re-
gular la absorci6n intestinal de este 
metal, pues se ha observado una rela-
ci6n inversa entre el contenido de la 
mucosa intestinal en Zn-MTN y la in-
tensidad de la absorci6n del Zn. En la 
A.E. este mecanisme esta alterado: 
mediante el em pleo de Zn 6 5 se ha 
ccmprobado que la absorci6n intesti-
nal es deficiente (5), que las perdidas 
por heces estan aumentadas (6) y que 
"in vitro" la mucosa intestinal capta 
deficientemente el Zn (7), pero aun no 
342 
se conoce el mecanismo intimo de es-
ta malabsorci6n. 
Aunque existe cierta preferencia 
por el sexo femenino, estudios genea-
16gicos sugieren que la A.E. se hereda 
de forma autos6mica recesiva. Es po-
sible que exista, como en otras afeccio-
nes congenitas del metabolismo, hete-
rogeneidad genetica que explique la 
existencia de diversas formas clinicas, 
especialmente los casos descritos con 
normozincemia parecen geneticamente 
distintos de los que cursan con hipo-
zincemia (8). 
La prematuridad y la lactancia arti-
ficial facilitan la carencia de Zn y la 
aparici6n precoz de la enfermedad. El 
nifio prematuro o de bajo peso tiene: 
(1) unas reservas de Zn pr:icticamente 
nulas, (2) una capacidad absortiva de-
ficiente y (3) unos requerimientos ele-
vados. Por otra parte el Zn presente en 
la leche de vaca es escasamente absor-
vible por la falta de ligandinas, aunque 
en ella se encuentre en mayor concen-
traci6n que en la leche humana (9, 10). 
En nuestro paciente se unieron prema-
turidad y lactancia artificial, lo que ex-
plica que la enfermedad se manifestase 
en una epoca tan temprana como el 
quinceavo dla de vida. 
El Zn tiene una gran importancia 
biol6gica: es esencial para la actividad 
de al menos 90 enzimas, forma parte 
de 40 metaloenzimas, entre ellas la 
anhidrasa carb6nica, carboxipeptida-
sas, aminopeptidasas, la fosfatasa alca-
lina, RNA y DNA polimerasas, etc., 
interviene en el metabolismo de los 
acidos nucleicos, de las prote{nas, de 
los lipidos, etc., es necesario para la 
multiplicaci6n celular, para la estabili-
dad de la membrana celular, interviene 
en el metabolismo de la insulina y de 
los andr6genos, es imprescindible para 
la inmunidad celular normal, etc. Estas 
multiples e importantisimas funciones 
biol6gica explican que la carencia de 
Zn ocasione sintomas variados y que 
llegue a comprometer la vida. 
El diagn6stico es importante por-
que el tratamiento es salvador. La rare-
za de la enfermedad y la escasa especi-
ficidad de sus sfntomas iniciales expli-
can los errores y el retraso en el diag-
n6stico. Un dato analitico que puede 
ayudar es el descenso de la fosfatasa 
alcalina, muy acusado en nuestro pa-
ciente, y que ante una clinica sospe-
chosa debe evocar siempre el diagn6s- · 
tico de A.E. El hallazgo de hipozince-
mia, no siempre posible en ellaborato-
rio clinico es de gran utilidad pero no 
debe olvidarse que existen casos de 
A.E. sin hipozincemia, que niveles re-
ducidos de Zn en sangre se han sefiala-
do en algunas infecciones agudas y en 
la hipoalbuminemia, y que en la actua-
lidad el mejor criteria diagn6stico si-
gue siendo la respuesta clinica a la ad-
ministraci6n de Zn (1 0). En nuestro 
caso no deja de ser sorprendente el he-
cho de que al suspender el tratamiento 
Acrodermatitis enteropatica 
con Zn, y en presencia de unas cifras 
de zincemia que pueden considerarse 
no ya normales, sino incluso altas (175 
meg/ dl), reapareciesen los sfntomas. 
Esto sugiere que en la AE la alteraci6n 
en el transporte de Zn no se limita al 
enterocito, y que es probable que sea 
mas general y afecte a otras celulas del 
organismo, lo cual podrfa explicar los 
casos de Acrodermatitis Enteropatica 
sin hipozincemia. 
La admiriistraci6n de Zn tiene efec-
tos espectaculares: en horas se aprecia 
la mejoria clinica y en unos cuantos 
dlas desaparecen todos los sintomas y 
se normalizan las alteraciones analfti-
cas. Se aconsejan dosis elevadas, de 10 
a 50 mg/dfa, muy superiores a los re-
querimientos fisiol6gicos, pero que 
permiten compensar el deficit de la ab-
sorci6n (11). En nuestro paciente do-
sis de 10 mg/Kg/ dfa de sulfa to de Zn, 
que equivalen a 2.25 mg/Kg/dfa de 
zinc elemental, fueron suficientes. Este 
suplemento debe mantenerse hasta que 
la dieta s6lida y variada del nifio ma-
yor aporte una cantidad elevada de Zn, 
esto no sucede hasta el segundo afio de 
vida. 
Ante el hecho, comprobado porno-
sotros, de que con cifras normales de 
zincemia pueden aparecer los sfnto-
mas, el criterio para fij ar la dosis y man-
tener el tratamiento debe ser clfnico y 
no analftico. 
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